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ABSTRAK 
 
 
Latar belakang : Perubahan gaya hidup menimbulkan berbagai dampak 
kesehatan. Dislipidemia adalah salah satu kelainan metabolisme lemak yang dapat 
berakibat pada penyempitan pembuluh darah (atherosklerosis). Berdasarkan data 
epidemiologi, terjadi peningkatan prevalensi dislipidemia namun banyak orang 
yang tidak menyadari hal itu sampai timbulnya gejala. Simvastatin, obat yang 
lazim digunakan memiliki keterbatasan sehingga perlu dicari alternatifnya. 
Xanthones dalam kulit buah manggis (Garcinia mangostana L) mampu 
menurunkan kadar trigliserid dan mengurangi resiko atherosklerosis. 
 
Tujuan : Menganalisis pengaruh pemberian ekstrak kulit buah manggis dan 
simvastatin terhadap kadar trigliserid serum tikus Sprague dawley dengan diet 
tinggi lemak. 
 
Metode : Penelitian ini menggunakan rancangan true experimental dengan post-
test only control group design. Sampel berupa tikus Sprague dawley jantan usia 8 
minggu yang diinduksi diet tinggi lemak. Kelompok perlakuan 1 diberi ekstrak 
kulit buah manggis 400 mg/kgBB, kelompok perlakuan 2 diberi simvastatin 0,18 
mg/200gBB, dan kelompok perlakuan 3 diberi kombinasi keduanya. Kadar 
trigliserid diperiksa dengan metode GPO-PAP. Uji normalitas data dengan 
Shapiro-Wilk kemudian dianalisis perbedaan dengan Kruskal-Wallis. 
 
Hasil : Uji normalitas menunjukan distribusi data tidak normal. Uji perbedaan 
menunjukan tidak terdapat peningkatan kadar trigliserid yang signifikan setelah 
pemberian diet tinggi lemak. Selain itu ekstrak kulit buah manggis dan 
simvastatin tidak dapat menurunkan kadar trigliserid yang bermakna secara 
statistik (p=0.881). 
 
Simpulan : Pemberian ekstrak kulit buah manggis 400 mg/kgBB dan simvastatin 
0,18 mg/200gBB tidak dapat menurunkan kadar trigliserid serum. 
 
Kata kunci : Dislipidemia, Ekstrak kulit buah manggis, Trigliserid 
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ABSTRACT 
 
 
Background : The changes in people’s lifestyle nowadays give rise to a variety of 
health effects. Dyslipidemia is one of the lipid metabolism disorders that can lead 
to narrowing of the arteries (atherosclerosis). Based on epidemiological data, 
there was an increase in prevalence of dyslipidemia but many people were not 
aware until the symptoms appeared. Simvastatin, commonly used drugs have 
some weaknesses so that the other alternatives need to be discovered. Xanthones 
contained in mangosteen peel (Garcinia mangostana L) is able to reduce 
triglyceride levels and the risk of atherosclerosis. 
 
Aims : To analyze the effects of mangosteen peel extract and simvastatin on 
triglyceride serum levels at Sprague dawley rats with high-lipid diet. 
 
Methods : This study used a true experimental with post-test only controlled 
group design. The samples were male Sprague dawley rats, 8 weeks old, and 
induced with high-lipid diet. The first group was given 400 mg/kgBW mangosteen 
peel extract, the second group was given 0,18 mg/200gBW simvastatin, and the 
third group was given a combination of both. Triglyceride serum levels were 
measured by GPO-PAP methods. Normality of the data were tested with Shapiro-
Wilk test and then analyzed the difference with Kruskal-Wallis test. 
 
Result : The normality test showed an abnormal distribution of data. The test of 
difference also showed there was no significant increase in triglyceride levels 
after administration of high-lipid diet. Additionally, mangosteen peel extract and 
simvastatin did not reduce triglyceride levels statistically (p=0.881). 
 
Conclusion : Mangosteen peel extract dose 400 mg/kgBW and simvastatin dose 
0,18 mg/200gBW could not reduce the triglyceride serum levels. 
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PENDAHULUAN 
Dislipidemia adalah suatu kelainan metabolisme lemak yang ditandai 
dengan peningkatan maupun penurunan fraksi lemak dalam plasma. Kelainan 
fraksi lemak yang utama adalah kenaikan kadar kolesterol total (total-C), 
kolesterol LDL (LDL-C), trigliserid (TG), dan penurunan kadar kolesterol HDL 
(HDL-C). Penelitian terbaru kedokteran-molekuler menemukan bahwa 
dislipidemia yang paling berbahaya adalah dislipidemia atherogenik.1 Di 
Indonesia prevalensi dislipidemia semakin meningkat. Penelitian MONICA 
(Monitoring Trends and Determinants of Cardiovascular Disease) di Jakarta 
tahun 1988 menunjukan bahwa kadar rata-rata kolesterol total wanita 206,6 mg/dl 
dan pria 199,8 mg/dl kemudian tahun 1993 menjadi 213,0 mg/dl pada wanita dan 
204,8 mg/dl pada pria. Di daerah lain kadar rata-rata kolesterol total hampir sama 
yaitu : Surabaya tahun 1985 sebesar 195 mg/dl, Ujung Pandang tahun 1990 
sebesar 219 mg/dl, dan Malang tahun 1994 sebesar 206 mg/dl.2 
Lemak dalam darah diangkut dalam bentuk lipoprotein, suatu kompleks 
makromolekul yang terdiri dari kolesterol (bebas atau ester), trigliserid, fosfolipid, 
dan apoprotein. Deposit lipoprotein terutama LDL pada dinding arteri 
menyebabkan disfungsi endotel dan terbentuk plak atherosklerosis.3 
Secara umum penatalaksanaan dislipidemia dibagi menjadi non-
farmakologis dan farmakologis. Terapi non-farmakologis berupa perubahan gaya 
hidup dan diet seimbang sedangkan terapi farmakologis berupa pemberian obat 
seperti simvastatin (HMG-CoA reductase inhibitor).3 Simvastatin merupakan obat 
yang banyak digunakan saat ini untuk menurunkan kadar trigliserid walaupun 
mekanisme penurunannya belum diketahui secara pasti. Namun simvastatin 
memiliki beberapa kekurangan seperti efek samping obat, harga, dan ketersediaan, 
maka diperlukan suatu obat alternatif yang berpotensi untuk mengatasi masalah 
tersebut yaitu ekstrak kulit buah manggis. 
Manggis (Garcinia mangostana L) adalah tanaman hutan hujan tropis asli 
Asia Tenggara yang telah digunakan dalam pengobatan tradisional selama 
berabad-abad. Penggunaan ekstrak kulit buah manggis dalam suplemen di 
Amerika Serikat meningkat akhir-akhir ini karena efek potensial antioksidan 
didalamnya. Xanthones, suatu zat plant phytochemical dari kulit buah manggis 
secara biologi sangat aktif dalam mempengaruhi proses anti peradangan dengan 
menghambat COX dan memiliki efek melindungi jantung (cardio protective).4 
Penurunan kadar trigliserid oleh ekstrak kulit buah manggis dilakukan dengan 
cara meningkatkan aktivitas enzim lipoprotein lipase dalam mengurai trigliserid 
yang terdapat di kilomikron dan VLDL, menurunkan absorbsi lemak dan 
menghambat pembentukan squalen, serta lewat aktivitas antioksidan yang sangat 
tinggi di dalamnya.5 
 Penelitian mengenai perbedaan efek antara ekstrak kulit buah manggis dan 
simvastatin terhadap kadar trigliserid menarik untuk dilakukan. 
 
METODE 
 Penelitian ini adalah penelitian true experimental dengan rancangan Post-
test Only Control Group Design. Sampel yang digunakan adalah tikus Sprague 
dawley jantan yang memenuhi kriteria inklusi yaitu : berat badan 100-175 gram, 
tikus normal sehat, usia 8 minggu sebelum adaptasi, dan tidak ada cacat fisik. 
Besar jumlah sampel menurut ketentuan WHO adalah minimal 5 ekor sampel tiap 
kelompok hewan coba dan kemudian ditambah 2 ekor sampel sebagai cadangan. 
Masing-masing sampel diambil dengan cara simple random sampling. Kelompok 
hewan coba pada penelitian ini berjumlah 5 kelompok yang terdiri dari kelompok 
kontrol negatif (K1), kontrol positif (K2), perlakuan 1 (P1), perlakuan 2 (P2), dan 
perlakuan 3 (P3). Karena jumlah sampel masing-masing kelompok adalah 7 ekor 
maka total sampel yang digunakan adalah 35 ekor. 
 Sebelum penelitian dilakukan, sampel menjalani masa adaptasi selama 1 
minggu. Kelompok kontrol negatif (K1) mendapat diet standar secara ad libitum 
selama 4 minggu sedangkan kelompok kontrol positif (K2) mendapatkan diet 
tinggi lemak berupa 90% pakan standar AD II comfeed, 6,67% kuning telur, dan 
3,33% minyak babi secara ad libitum selama 4 minggu. Pada kelompok perlakuan 
masing-masing diberikan diet tinggi lemak yang sama seperti kelompok kontrol 
positif kemudian dilanjutkan dengan pemberian ekstrak kulit buah manggis 400 
mg/kgBB selama 4 minggu untuk perlakuan 1 (P1), simvastatin 0,18 mg/200gBB 
selama 4 minggu untuk perlakuan 2 (P2), dan kombinasi ekstrak kulit buah 
manggis 400 mg/kgBB ditambah simvastatin 0,18 mg/200gBB selama 4 minggu 
untuk perlakuan 3 (P3). Pemeriksaan kadar trigliserid serum dilakukan pada awal 
minggu ke-10 dengan cara mengambil darah vena pada pleksus retroorbital tikus 
dan mengukur kadarnya dengan metode fotometrik dan enzimatik GPO-PAP. 
Variabel bebas penelitian ini adalah kadar pemberian ekstrak kulit buah manggis 
dan simvastatin, sedangkan variabel tergantung penelitian ini adalah kadar 
trigliserid serum. Data yang diperoleh merupakan data primer. 
 Analisis data dilakukan dengan program komputer IBM SPSS Statistic 21 
for Windows. Pertama, data dianalisis secara deskriptif untuk mendapatkan mean, 
median, nilai maksimum, nilai minimum, standar deviasi, dan diagram box plot 
kemudian data tersebut diuji distribusi/normalitasnya dengan uji Saphiro-Wilk. 
Jika didapatkan data terdistribusi secara normal maka dilakukan uji beda 
menggunakan uji parametrik One Way ANOVA dan dilanjut uji Post Hoc (Tukey 
HSD). Namun jika didapatkan data terdistribusi secara tidak normal maka 
dilakukan transformasi data supaya normal. Apabila data tetap tidak terdistribusi 
secara normal maka dilakukan uji beda menggunakan uji non-parametrik Kruskal 
Wallis dan dilanjut uji Mann Whitney U. Ketentuan hasil uji tersebut adalah : 
a. Jika p ≤ 0.05 maka ada perbedaan yang bermakna 
b. Jika p > 0.05 maka tidak ada perbedaan yang bermakna 
 
HASIL 
Penelitian ini dilakukan di Laboratorium Penelitian dan Pengujian 
Terpadu - Layanan Penelitian Praklinik dan Pengembangan Hewan Percobaan 
(LPPT-LP3HP) Universitas Gadjah Mada pada bulan April sampai Juni 2014. 
Selama masa penelitian terdapat 1 sampel dari kelompok kontrol positif yang 
drop-out karena mati dengan penyebab yang tidak diketahui secara pasti, namun 
karena sampel tersebut sudah diambil datanya dan jumlah sampel minimal masih 
terpenuhi maka analisis data tetap dapat dilaksanakan. 
Pengukuran berat badan sampel dilakukan sebanyak 2 kali yaitu hari 
pertama setelah adaptasi (awal) dan 4 minggu setelah pemberian diet standar atau 
diet tinggi lemak (akhir). Rerata berat badan sampel masing-masing kelompok 
dapat dilihat pada Tabel 1. 
Tabel 1. Rerata berat badan sampel 
No. Kelompok Rerata Berat Badan 
Awal 
(gram) 
Rerata Berat Badan 
Akhir 
(gram) 
1. K1 123,7 ± 17,8 200,9 ± 18,1 
2. K2 139,9 ± 13,2 226,7 ± 19,8 
3. P1 119,7 ± 6,3 217,4 ± 17,3 
4. P2 142,1 ± 15,5 224,5 ± 21,2 
5. P3 124,7 ± 8,3 227,4 ± 26,1 
 
Normalitas distribusi data kadar trigilserid serum diuji dengan uji Saphiro-
Wilk karena jumlah sampel yang digunakan kurang dari 50. Berdasarkan uji 
tersebut didapatkan distribusi data yang tidak normal (p < 0.05) yaitu pada 
kelompok kontrol negatif (K1). Data tersebut kemudian dicoba untuk dilakukan 
transformasi dan diuji kembali normalitasnya, namun ternyata tetap didapatkan 
distribusi data yang tidak normal. Analisis deskriptif yang digunakan pada data 
yang tidak terdistribusi normal adalah median sebagai ukuran pemusatan dan nilai 
minimum dan maksimum sebagai ukuran penyebaran. 
Tabel 2. Analisis deskriptif kadar trigliserid serum 
Kelompok Kadar Trigliserid Serum (mg/dl) Normalitas 
p Median Minimum Maksimum Mean ± SD 
K1 54,0 51,5 73,9 59,7 ± 9,8 0.032 
K2 62,6 30,8 94,5 63,4 ± 23,1 0.913 
P1 52,5 43,3 83,9 58,0 ± 13,3 0.304 
P2 58,3 32,3 76,9 55,7 ± 14,6 0.964 
P3 54,4 30,7 67,0 52,4 ± 12,9 0.771 
 
 Pada analisis data yang tidak terdistribusi secara normal, untuk 
mengetahui adanya perbedaan kadar trigliserid serum yang bermakna antar 
kelompok baik kontrol maupun perlakuan dilakukan uji Kruskal Wallis. Uji ini 
merupakan uji non-parametrik dan dipilih karena memenuhi beberapa syarat yaitu 
sampel didapat dari populasi secara acak, masing-masing kelompok independen 
dengan jumlah minimal 3 kelompok, data tidak tersebar secara normal, dan skala 
pengukuran yang digunakan adalah nominal atau ordinal. 
 Melalui uji Kruskal Wallis terbukti tidak adanya perbedaan kadar 
trigliserid serum yang signifikan antara kelompok kontrol negatif (K1), kontrol 
positif (K2), perlakuan 1 (P1), perlakuan 2 (P2), dan perlakuan 3 (P3), X2 (4, N = 
35) = 1.182 ; p > 0.05. Artinya pemberian diet tinggi lemak, ekstrak kulit buah 
manggis, simvastatin, dan kombinasi ekstrak kulit buah manggis ditambah 
simvastatin tidak dapat menyebabkan perubahan kadar trigliserid serum secara 
signifikan. Atau dengan kata lain tidak ada perbedaan kadar trigliserid serum 
antara kelompok K1, K2, P1, P2, dan P3. Dengan hasil uji Kruskal Wallis yang 
didapatkan nilai p > 0.05 yaitu tepatnya 0.881, maka uji Mann Whitney U tidak 
perlu dilakukan karena tidak mungkin didapatkan perbedaan yang signifikan. 
 
PEMBAHASAN 
 Pada penelitian ini pemberian diet tinggi lemak diharapkan dapat 
menyebabkan sampel menjadi keadaan dislipidemia. Pemberian diet tinggi lemak 
dilakukan dengan mencampur pakan standar AD II comfeed sebesar 90% dan 
kuning telur ayam serta minyak babi sebesar 10% menjadi homogen lalu 
diberikan secara ad libitum setiap hari sebanyak kurang lebih 20 gram selama 4 
minggu. Berdasarkan hasil pemeriksaan kadar trigliserid serum kelompok kontrol 
negatif (K1) yang mendapat diet standar dan kelompok kontrol positif (K2) yang 
mendapat diet tinggi lemak menunjukan bahwa tidak ada peningkatan kadar 
trigliserid serum yang signifikan (p = 0.565) yaitu 59,7 ± 9,8 mg/dl pada 
kelompok K1 menjadi 63,3 ± 23,1 mg/dl pada kelompok K2, atau dengan kata lain 
pengkondisian sampel menjadi keadaan dislipidemia tidak berhasil. Kadar 
trigliserid serum pada penelitian ini masih digolongkan dalam batas normal untuk 
tikus yaitu sebesar 26 – 145 mg/dl.6 
 Penelitian sebelumnya oleh Ati Nurchaeni (2008) menunjukan pemberian 
diet tinggi lemak berupa pakan standar BR-2 sebanyak 90% dan lemak sebanyak 
10% secara ad libitum dapat meningkatkan kadar kolesterol total secara 
signifikan.7 Selain itu penelitian oleh Phebe Hendra et al. (2011) juga 
memperlihatkan bahwa kuning telur sebanyak 100 gram ditambah minyak babi 
sebanyak 50 gr dicampur kedalam pakan BR-2, dicetak dengan mesin pelet, dan 
dikeringkan dengan oven dapat meningkatkan kadar trigliserid serum sebesar 87% 
mulai hari ke-30.8 Demikian pula dengan penelitian yang dilakukan oleh Rebecca 
Vanessa et al. (2013) yang mengatakan bahwa pakan tinggi lemak komposisi 1 kg 
pakan standar AD II, 10 kuning telur, dan 200 ml minyak babi selama 2 minggu 
dapat meningkatkan kadar kolesterol total.9 Juga diperkuat lagi oleh penelitian 
Febriani Utaminingrum (2011) yang membuktikan bahwa penggunaan pakan 
standar sebanyak 90% dan minyak babi sebanyak 10% secara ad libitum serta 
ditambah kristal kolesterol secara sonde dapat meningkatkan kadar kolesterol 
LDL mencapai 7,11 kali lipat.10 
 Kegagalan pengkondisian sampel menjadi keadaan dislipidemia mungkin 
dikarenakan pemberian diet tinggi lemak dilakukan secara ad libitum bukan sonde 
sehingga ada kemungkinan jumlah diet yang dimakan sampel tidak sama. Adapun 
alasan peneliti memilih memberikan diet tinggi lemak secara ad libitum adalah 
karena pemberian secara sonde dapat menyebabkan sampel menjadi muntah dan 
diare sehingga sampel diklasifikasikan ke dalam kriteria ekslusi. Berdasarkan 
tabel Basic Biology Parameter disebutkan bahwa kapasitas lambung tikus hanya 
5-6 gram/100gBB/hari dengan waktu transit selama 24 jam.11 
 Untuk kelompok perlakuan, berdasarkan hasil rerata kadar trigliserid 
serum didapatkan bahwa terdapat penurunan kadar trigliserid serum antara 
kelompok perlakuan baik P1, P2, dan P3 dibandingkan kelompok kontrol baik K1 
dan K2 walaupun tidak signifikan. Adanya perbedaan selisih penurunan rerata 
kadar trigliserid serum kelompok perlakuan menunjukan terdapat perbedaan 
efektifitas khasiat antara ekstrak kulit buah manggis dan simvastatin. Kelompok 
yang mendapat ekstrak kulit buah manggis (P1) memiliki rerata kadar trigliserid 
serum sebesar 58 ± 13,3 mg/dl lebih tinggi daripada kelompok yang mendapat 
simvastatin (P2) yaitu sebesar 55,7 ± 14,6 mg/dl. Hal ini membuktikan bahwa efek 
penurunan trigliserid serum pada simvastatin masih lebih baik daripada ekstrak 
kulit buah manggis. Namun ketika keduanya dikombinasi seperti pada kelompok 
P3, maka efek penurunan kadar trigliserid serum menjadi lebih besar yaitu 52,4 ± 
12,9 mg/dl. Sehingga dapat dikatakan bahwa ekstrak kulit buah manggis cukup 
efektif sebagai obat pelengkap/komplementer daripada sebagai obat 
pengganti/substitusi. 
Hasil yang didapat dalam penelitian ini berbeda dengan penelitian yang 
dilakukan oleh Dwi Laksono et al. (2013) yang menunjukan bahwa ekstrak etanol 
kulit buah manggis dapat menurunkan kadar trigliserid serum secara signifikan 
mulai dosis 400 mg/kgBB dalam 60 hari.5 Selain itu penelitian Kasma Iswari et 
al. (2004) juga mengatakan bahwa ekstrak kulit buah manggis dapat menurunkan 
kadar trigliserid yang bermakna secara statistik.12 
Xanthones yang berdasarkan teori dapat menurunkan kadar trigliserid 
serum ternyata belum dapat dibuktikan kebenarannya secara pasti karena hasil 
yang didapat tidak signifikan. Ketidaksesuaian hasil ini bisa jadi disebabkan oleh 
komposisi ekstrak kulit buah manggis yang tidak murni karena didapatkan dari 
ekstrak yang sudah jadi produksi pabrik sehingga terdapat zat gizi tambahan lain 
seperti sukrosa, serat, vitamin A, B1, B6, E, dan C sebagai perancu. Selain itu 
kadar trigliserid serum juga selalu berubah-ubah setiap waktu yang dipengaruhi 
oleh banyak faktor seperti kelainan genetik, gangguan metabolisme hepar, dan 
stres. 
Keterbatasan penelitian ini adalah (1) pembuatan diet tinggi lemak yang 
menggunakan campuran pakan standar AD II comfeed, kuning telur ayam, dan 
minyak babi tidak cukup homogen dikarenakan kuning telur ayam dan minyak 
babi menggumpal ketika dicampur pakan standar AD II comfeed sehingga ada 
kemungkinan sampel hanya memakan salah satu bagian saja dan menyebabkan 
gagalnya pengkondisian keadaan dislipidemia, (2) keterbatasan waktu dalam 
pembuatan larutan ekstrak kulit buah manggis dan simvastatin yang tidak dapat 
dibuat setiap hari sehingga memperbesar kemungkinan basi dan mempengaruhi 
kualitas isi larutan, dan (3) penggunaan ekstrak kulit buah manggis yang sudah 
jadi dan tidak murni sehingga farmakodinamik, farmakokinetik, dan waktu 
paruhnya tidak diketahui secara mendalam. 
 
SIMPULAN DAN SARAN 
Simpulan 
Pemberian diet tinggi lemak tidak dapat meningkatkan kadar trigliserid 
serum tikus Sprague dawley. Pemberian ekstrak kulit buah manggis (Garcinia 
mangostana L) sebesar 400 mg/kgBB, simvastatin sebesar 0,18 mg/200gBB, dan 
kombinasi keduanya tidak dapat menurunkan kadar trigliserid serum tikus 
Sprague dawley. 
Saran 
 Perlu penelitian lebih lanjut dengan menggunakan jumlah sampel yang 
lebih banyak, dosis yang lebih besar, dan jangka waktu penelitian yang lebih 
lama. Selain itu perlu juga diteliti lebih lanjut tentang farmakodinamik, 
farmakokinetik, dosis toxic, jendela terapi, dan efek samping dari ekstrak kulit 
buah manggis (Garcinia mangostana L). Pemeriksaan kadar trigliserid serum 
sebelum perlakuan (pre-test) sebaiknya dilakukan guna meminimalkan bias. 
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